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Declaro que este estudo foi resultado do esforço e da dedicação de um grupo de trabalho, na 
linha de investigação intitulada “Estudo da prevalência e das características clínicas, 
serológicas da alergia alimentar em crianças e adultos portugueses”, sendo o seu conteúdo 
original.  
Este, foi submetido e aprovado pela Faculdade de Ciências da Saúde e pela Comissão de Ética 
do Centro Hospitalar Cova da Beira, E.P.E. (Anexo 1). 
Um consentimento informado escrito/oral foi obtido para todos os encarregados de educação 
das crianças que participaram no estudo. 
O questionário Q1 intitulado “Estudo da prevalência de alergias alimentares em crianças dos 3 
aos 11 anos de idade” foi aprovado pela Direcção-Geral de Inovação e de Desenvolvimento 
Curricular (DGIDC), para ser aplicado em meio escolar, após visto sobre o cumprimento dos 
requisitos de qualidade técnica e metodológica para tal (Anexo 2). 
A informação que permite a identificação das crianças que participaram neste projecto não é 
mencionada, de forma a assegurar a protecção dos dados individuais.   
Este estudo foi realizado exclusivamente para obter o grau de Mestre na Universidade da 
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Introdução. A prevalência da alergia alimentar tem vindo a aumentar nas últimas décadas. Na 
população pediátrica, o seu conhecimento é ainda escasso, principalmente em Portugal.  
Material e Metodologia. Estudo analítico transversal de uma população pediátrica, dos 3-11 
anos, inscrita nas escolas da Cova da Beira. Inicialmente, foi aplicado um questionário 
preliminar para avaliar a presença de reacção adversa a alimentos. Posteriormente, as 
crianças com questionário positivo para os frutos frescos foram avaliadas em consulta, para 
aplicação de um questionário alargado e, realização de testes de hipersensibilidade in vivo e 
in vitro para os frutos suspeitos e alergénios com reactividade cruzada para frutos (látex e 
pólenes).    
Resultados. Por questionário, a prevalência das reacções adversas a frutos foi 3-5 vezes 
superior à da Alergia Alimentar a Frutos (AAF) propriamente dita. A frequência da AAF foi de 
0,53% (IC 95% [0,24;0,82]). Os frutos mais implicados foram o kiwi e o pêssego. A clínica 
predominante foi a de reacção imediata, unissintomática e mucocutânea localizada, 
nomeadamente a Síndrome de alergia oral. Os frutos apresentaram elevada sensibilização 
cruzada com o látex e os pólenes.  
Conclusão. A frequência da AAF foi semelhante à de outros países europeus. Na Cova da 
Beira, os frutos frescos foram o principal grupo alimentar envolvido na alergia alimentar para 
a faixa etária pediátrica. Este estudo contribuiu para o conhecimento epidemiológico desta 

























Background. The prevalence of food allergy has been increasing, mainly in the past few 
decades. In paediatric population, knowledge about this issue is currently scarce, namely in 
Portugal.   
Materials and Methods. Cross-sectional study of a paediatric population, with an age range 
between 3 and 11 years, from Cova da Beira schools. A preliminary questionnaire was initially 
applied to assess the presence of any adverse food reactions. Children with a positive 
questionnaire for fresh fruits were observed in an outpatient clinic at the hospital, where an 
extended questionnaire was applied and, in vitro and in vivo hypersensitivity tests were 
performed with the suspected fruit. Cross-reactivity between fruits and latex and, fruits and 
pollen allergens was also determined.         
Results. Based upon the questionnaire, the prevalence of adverse reactions to fresh fruits 
was 3 to 5 times more frequent than that of actual Allergy to Fresh Fruits (AFF). The 
frequency of AFF was 0.53% (CI 95% [0.24;0.82]). Peach and Kiwi fruit were the most 
frequently implicated fresh fruits. The most frequently reported clinical feature of AFF was 
that of an immediate type, monosymptomatic reaction consisting of localized mucocutaneous 
expression, mainly the oral allergy syndrome. Fresh fruits showed a high degree of cross-
reactivity with latex and pollen allergens.  
Conclusion. The prevalence of AFF was similar to that observed in other European countries. 
In Cova da Beira, fresh fruits were the most frequently involved foodstuff in a paediatric 
population. This study contributed towards increasing epidemiological knowledge about this 
problem in this area of Portugal, with a view to improve upon diagnostic and management 
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Definição e Classificação  
A Reacção Adversa a Alimentos (RAA) ou hipersensibilidade alimentar é uma resposta 
clínica anormal associada à ingestão de alimentos ou de aditivos alimentares.(1) 
Para a Alergia Alimentar (AA), a Academia Europeia de Alergia e Imunologia Clínica (AEAIC) 
propôs uma classificação segundo o mecanismo fisiopatológico em alergia alimentar ou 
hipersensibilidade alimentar não alérgica (Tabela 1.1), consoante os mecanismos 
imunológicos sejam ou não demonstráveis.(2)  
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Enterocolite induzida por proteínas 
Alimentares 
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Alimentares 
Enteropatia induzida por proteínas 
Alimentares 
Síndrome de Heiner 
 
Não tóxicas 








Adaptada de (3-5) 
IgE: Imunoglobulina E . SAO: Síndrome de Alergia Oral 
A AA refere-se à resposta imunológica anormal imediata (minutos a duas horas), num 
hospedeiro susceptível. São geralmente mediadas por imunoglobulina E (IgE) (Figura 1.1), e 
ocorrem mesmo após a ingestão de pequenas quantidades do alimento. A hipersensibilidade 
alimentar não alérgica (ou intolerância alimentar) representa uma variedade de respostas não 
imunológicas decorrentes da ingestão dos alimentos, não reprodutíveis e geralmente 


































































(contaminação com a histamina ou a presença de tiramina) ou as características fisiológicas e 















Figura 1.1 Representação esquemática de uma reacção de hipersensibilidade mediada por IgE. Na 
exposição inicial ao antigénio alimentar (via inalatória, cutânea ou parentérica), as células 
apresentadoras de antigénios vão activar a resposta Th2 nos linfócitos T-naive.  Os linfócitos tipo Th2 
secretam IL-2, IL-4, IL-5 e IL-13 em resposta a um antigénio específico, promovendo a secreção de IgEs 
específicas pelos plasmócitos (mudança de isotipo).  Nos tecidos periféricos,  estas ligam-se aos 
mastócitos e basófilos residentes nos órgãos-alvo, através do receptor FcεRI, criando um estado de 
sensibilização.  A ingestão subsequente do antigénio alimentar acarreta a ligação cruzada da IgE (via 
epítopos do alergénio-IgE-FCεRI-mastócitos/basófilos), promovendo o influxo de cálcio intracelular e, 
consequente desgranulação mastocitária, libertando de forma maciça, mediadores inflamatórios e 
vasoactivos pré-formados (histamina, entre outros) e neoformados (leucotrienos, prostaglandinas, entre 
outros).  
Adaptada de (4,6,7) 
IgE: Imunoglobulina E . IL: Interleucina . FCεRI: Receptor de elevada afinidade para a Imunoglobulina E 
 
Fisiopatologia 
Na AA ocorre uma resposta anormal do sistema imunitário das mucosas a antigénios 
provenientes do Tracto Gastrointestinal (TGI), por redução da eficiência daquele e/ou 
imaturidade de várias componentes da barreira intestinal, presentes nos primeiros anos de 
vida(8)), com consequente perda da tolerância oral. Esta última foi relacionada com o 
aumento da prevalência de infecções gastrointestinais e de AAs.(1)   
 
Alergia alimentar a frutos 
 
Os frutos têm vindo a assumir uma importância crescente como causa da AA,(9) 















































































Os frutos são plantas Angiospérmicas pertencentes a duas classes: as Monocotiledónias 
(Liliopsida)  e  as  Dicotiledónias  (Manoliopsida),  consoante  o  embrião  apresente  um  ou    
Adaptado de (12,13) 



















































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































dois cotilédones, respectivamente. Actualmente, existem várias famílias descritas, sendo a 
Rosaceae a que inclui um maior número de espécies alergénicas (Figura 1.2). 
 
Importância da ingestão alimentar de frutos nas crianças  
A promoção da ingestão de frutos é de extrema importância, sobretudo na infância, onde as 
necessidades nutricionais são mais elevadas e, se definem os hábitos alimentares saudáveis, 
que irão perpetuar na adolescência e na idade adulta. O seu conteúdo rico em vitaminas, 
minerais, hidratos de carbono simples (frutose), fibras solúveis e anti-oxidantes (licopeno, 
polifenóis, entre outros), considerados essenciais a uma dieta com qualidade, desempenha 
uma importante função preventiva nas Doenças Cardiovasculares (DCVs), no envelhecimento 
celular, na Diabetes Mellitus, nalguns tipos de neoplasias e na formação de Radicais Livres de 
Oxigénio (RLOs).(14,15) 
 
Factores de risco  
Os factores de risco para a Alergia Alimentar a Frutos (AAF) ainda não foram determinados. 
Contudo, a atopia familiar está associada a um risco aumentado de AA: 50%, se um dos 
progenitores atópico; 70%, se ambos os progenitores atópicos; e 10 vezes superior ao da 
população geral, se um irmão atópico. A introdução precoce dos alimentos sólidos (antes dos 
4 meses de vida), nomeadamente os alimentos proteicos, aumenta o risco de AA devido à 
imaturidade da mucosa do TGI.(16,17) 
 
Sensibilização  
A sensibilização a vários frutos pertencentes à mesma família botânica é frequente. 
Adicionalmente, estão descritas famílias de proteinas do reino vegetal (folhas, caules, raízes, 
frutos e sementes), cuja distribuição ubiquitária (panalergénios) contribui para a existência 
de numerosas reacções cruzadas entre espécies não relacionadas taxonomicamente.(9) A base 
imunitária destas reacções cruzadas mediadas por IgE baseia-se na existência de alergénios 
comuns (alergénios homólogos) que contêm epítopos de células B que se ligam a IgEs com 
especificidades de reconhecimento antigénico idênticas (epítopos cruzados). Estes epítopos 
cruzados, agrupados em famílias moleculares, apresentam sequências aminoacídicas e 
funções bioquímicas semelhantes.(9,18)  
A sensibilização aos alergénios alimentares pode ocorrer no TGI (AA Classe 1) ou ser 
consequente a alergénios inalantes (AA Classe 2) (Tabela 1.2).(19) Um exemplo desta última 
classe são as síndromes de reactividade cruzada entre alergénios alimentares e 















































































Existem diferentes alergénios nos frutos comestíveis, dos quais os mais comuns são as 
proteínas Pathogenesis Related (PR), classificadas em 17 grupos, embora apenas 6 (PR 2, 3, 4, 
5, 10 e 14) contribuam para as AAFs.(9) 
Outros alergénios menos comuns são as Profilinas e as Esterases de pectina, estas últimas 
importantes na maturação das sementes dos frutos.(18,19) 
 
Clínica 
A apresentação clínica mais comum das AAFs é benigna [Síndrome de Alergia Oral (SAO) ou 
sintomas do TGI] embora, mais raramente, também possam ocorrer reacções mais graves, 
como o edema bucofaríngeo ou a anafilaxia generalizada (como por exemplo para o 
pêssego).(18) Nesta última, estão particularmente envolvidas as Proteínas de Transferência 
de Lípidos (PTL) e, as proteínas PR-3 e PR-14.(9) A gravidade dos sintomas depende da via de 
Tabela 1.2 Principais alergénios dos frutos  
 Tipo de 
alergénios 
Características das 
classes de alergénios 


























estáveis ao calor, ao 






pólenes e nos 
frutos). A sua 
síntese aumenta 
notoriamente 




como insectos e 





banana, jujuba, kiwi, 
pêssego 
PR-3 (Quitinases 
de Classe I) 
abacate, banana, 







abacate, banana, kiwi, 
pêssego, maçã, 
ameixa, uva, cereja 
PR-10 (Proteínas 
Bet v 1-like) 
alperce, cereja, 
morango, framboesa, 




de lípidos ou PTL) 
alperce, cereja, limão, 
morango, melão, 






























lábeis ao calor ou à 
degradação 
enzimática e, difíceis 










banana, figo, morango, 
kiwi, lichia, manga, 
pêssego, pêra, maçã, 
uva 
Adaptada de (1,3,9,18,19) 


































































sensibilização. Na AA associada à polinose, os sintomas são benignos, enquanto que na 
desencadeada por contacto ou ingestão, os sintomas tendem a ser mais graves.(18) 
 
Reacções Cruzadas 
As famílias moleculares dos pólenes geralmente envolvidas são as proteínas PR (2, 5, 10 e 14) 
e as Profilinas.(9,18) São exemplos, a Síndrome bétula-maçã e a Síndrome gramíneas-
rosáceas. Na primeira, o alergénio major do pólen da bétula (Bet v 1) está envolvido em mais 
de 90% das alergias a rosáceas, em países da Europa Central e do Norte, especialmente a 
maçã (Mal d 1). No entanto, esta síndrome ocorre em menos de 10% nos países mediterrâneos 
(particularmente na Espanha e na Itália). Na Síndrome gramíneas-rosáceas, as Profilinas são 
os principais alergénios, também presentes na bétula e na artemísia.(9) 
A associação entre a AAF e o latéx (Síndrome látex-frutos) representa um importante 
problema de saúde pública nos grupos populacionais de risco, já bem definidos (como os 
indivíduos submetidos a múltiplas cirurgias, os profissionais de saúde, os trabalhadores de 
plantações/indústria da borracha e as crianças com espinha bífida ou anomalias urogenitais), 
com uma prevalência variável de 2,8 a 37%, dependendo do estudo. As crianças atópicas 
parecem ter um risco aumentado desta síndrome, no entanto, esta relação ainda não foi bem 




Apesar do nosso conhecimento na abordagem da AA ter aumentado na década passada, dados 
epidemiológicos para este tipo de alergia ainda permanecem limitados.(21) Contudo, a 
patologia alérgica tem um efeito significativo na saúde social e emocional dos doentes e suas 
famílias,(3) com tendência para aumentar.(22,23) A AA é hoje reconhecida como um 
problema mundial nos países industrializados e representam a etiologia líder de anafilaxia 
tratada em serviços de urgência.(2) A análise de alguns estudos de prevalência da doença 
alérgica e, em especial da AA, sugere que esta vai diminuindo com a idade, sendo mais 
frequente na idade pediátrica (5-10%(23)), comparativamente com a população em geral 
(menos de 4%(2,5)).  
Na Europa, a prevalência das Reacções Adversas a Frutos (RAFs) em crianças parece ser baixa, 
independentemente da forma de diagnóstico. Assim, por auto-reportagem a prevalência das 
RAFs é de cerca de 0,4 a 0,9% para crianças dos 4 aos 15 anos, enquanto que, por Prova de 
Provocação Oral (PPO) ronda os 0,1-1% para crianças dos 0 aos 14 anos. Por outro lado, a 
prevalência das AAFs analisada por Testes Cutâneos por Picada (TCP) é cerca de 0,04-0,8% 












































































Em Portugal, a verdadeira prevalência da AA em crianças não é conhecida.(25) Contudo, com 
base em dados de outros países a AAF parece ser um problema crescente,(9) e que representa 
uma fatia importante das AAs.(18) Em Lisboa, num estudo realizado no Hospital Dona 
Estefânia, o diagnóstico de AA foi confirmado em 8,5% (477/4879) das crianças com idade 
igual ou inferior a 18 anos, por TCP e por PPO.(26) Noutro estudo, efectuado no Hospital de 
Santa Maria, 70% (107/153) das crianças apresentaram AA mediada por IgE, confirmada por 
TCP ou por IgE específica.(27) Em Coimbra, noutro estudo realizado nos Hospitais 
Universitários de Coimbra, em doentes mais idosos (entre os 16 e os 64 anos de idade), 25% 
(20/80) dos doentes apresentavam hipersensibilidade a frutos por TCP ou por IgEs específicas, 
sendo os mais frequentes o pêssego e a castanha. Os frutos foram o segundo grupo mais 
frequente (25%), a seguir aos dos cereais (31%).(9) 
 
Importância do estudo 
 
Dada a importância vital dos frutos na saúde pediátrica, a inespecificidade clínica e a 
gravidade das reacções adversas à ingestão dos mesmos (potencialmente ameaçadoras da 
vida), aliadas ao reduzido número de estudos para esta faixa etária (quer a nível nacional, 
quer regional) ou mesmo a inexistência (além das consultas de imunoalergologia), torna-se 
premente a realização deste estudo, de forma a conhecer melhor a realidade da Cova da 
Beira, no interior de Portugal, como exemplo da situação a nível nacional e, contribuir para 
uma melhoria da qualidade de vida, através de abordagens preventiva e terapêutica, mais 




Na população pediátrica da Cova da Beira, com AAF, os objectivos do presente estudo são: 
1. Determinar a prevalência das alergias alimentares a frutos frescos; 
2. Caracterizar os padrões clínicos das alergias alimentares a frutos frescos; 
3. Caracterizar o painel de frutos sensibilizantes (in vivo e in vitro), bem como a 
reactividade cruzada entre estes, os pólenes e o látex; 
4. Avaliar a concordância dos testes de hipersensibilidade in vivo e in vitro; 






































































Material e Metodologia 
 
Caracterização do estudo 
 
Tipo de estudo   
Estudo analítico transversal,(28) baseado na população 
 
Duração do estudo 
 2 anos lectivos consecutivos de 2009 a 2011 
 
Definição da amostra 
 
População-alvo 
População pediátrica dos 3 aos 11 anos, inscrita nas pré-escolas e nas escolas de 1º ciclo da 
Cova da Beira (concelhos da Covilhã, Belmonte e Fundão) 
 
Critérios de inclusão e exclusão   
Critérios de inclusão:   
 Inscrição e frequência nas pré-escolas ou escolas de 1º ciclo da Cova da Beira 
(Covilhã, Belmonte e Fundão) 
 Idade compreendida entre os 3 e os 11 anos 
 Presença de reacções adversas após a ingestão de pelo menos um fruto fresco 
Critérios de exclusão: 
 Ausência de dados necessários à realização do estudo 
 Recusa na participação do estudo, em qualquer fase 
 
Amostra 
População-alvo após a aplicação dos critérios de inclusão e exclusão 
 
Cálculo da amostra 
Segundo Zuidmeer et al,(24) a prevalência das RAFs, por auto-reportagem, na população 
pediátrica com idades compreendidas entre os 4 e os 15 anos de idade, é estimada em cerca 
de 0,4-0,9%. Tendo por base a taxa de prevalência de 0,65%, para um intervalo de confiança 
de 95%, uma margem de erro de 2%, de forma a obter uma taxa de resposta ao questionário 
Q1 de 60% e, assumindo um “efeito de desenho de estudo por estratificação da amostra” de 












































































ciclo) para o presente estudo. Contudo, de forma a tentar incorporar um desenho de “nested 
case-control study”, optou-se por incluir 4042 crianças no estudo.    
 
Desenho de estudo 
 
Este projecto é parte integrante de um estudo mais abrangente intitulado “Estudo da 
prevalência e das características clínicas, serológicas da alergia alimentar em crianças e 
adultos portugueses”. 
Este estudo foi realizado durante 2 etapas consecutivas: primeiro, a aplicação do Inquérito 
“Estudo da prevalência de alergias alimentares em crianças dos 3 aos 11 anos de idade” (Q1), 



























Figura 1.3 Diagrama do desenho de estudo 
RAA: Reacção Adversa a Alimentos . AA: Alergia Alimentar . TCP: Testes Cutâneos por Picada . TCDP: 































































Aceitaram continuar o estudo 
TCP/TCDP e Doseamento de IgEs 
específicas para frutos frescos 
n = 39 (97,5%) 
Grupo controlo 
RAA a frutos frescos 
TCP/TCDP - e IgEs específicas - 
n = 26 (66,7%) 
Amostra 
AA a frutos frescos 
TCP/TCDP + e/ou IgEs específicas + 
n = 13 (33,3%) 
 
Recusaram 
n = 1 (2,5%) 
Q2 negativo 
Sem suspeita de RAA/AA a frutos frescos 
n = 9 (18,4%) 
Q2 positivo 
Suspeita de RAA/AA a frutos frescos 
n = 40 (81,6%) 
 
Não responderam 
n = 8 (12,5%) 
 
Recusaram 
n = 7 (10,9%) 
Suspeita de RAA/AA a frutos frescos 
n = 64 (37,1%) 
Suspeita de RAA/AA  a qualquer 
alimento, excepto frutos frescos 
n = 107 (62,9%) 
Taxa de Resposta 
n = 2470 (61,1%) 
Q1 negativo 
Sem suspeita de RAA/AA 
n = 1881 (76,2%) 
Q1 positivo 
Suspeita de RAA/AA 
n = 171 (6,9%) 
Q1 duvidoso 
Excluídos por entrevista telefónica 
n = 418 (16,9%) 
Não preenchimento, preenchimento 
insuficiente ou duplicação de Q1 
n = 1572 (38,9%) 
População-alvo 
Questionário Q1 
n = 4042 
Aceitaram participar após contacto 
telefónico, endereço electrónico ou 
postal 
Questionário Q2 em consulta 
n = 49 (76,6%) 
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para Pesquisa de Reacções Adversas a Alimentos e Alergia Alimentar” (Q2), actualmente em 
processo de validação para a população pediátrica da Cova da Beira e, o estudo da 
hipersensibilidade in vivo e in vitro (2ª etapa). Os critérios de inclusão e exclusão para ambas 
as etapas são apresentados na Figura 1.3. 
 
Durante a 1ª etapa, o questionário Q1 foi entregue em 9 agrupamentos escolares, compostos 
por 53 pré-escolas e 69 escolas de 1º ciclo, da Cova da Beira (Covilhã, Belmonte e Fundão), 
através de uma reunião com o presidente/vice-presidente do Conselho executivo e, 
posteriormente preenchidos pelos encarregados de educação. O Q1 consistiu num 
questionário com questões relativas aos dados sóciodemográficos da criança (género e idade) 
e à avaliação auto-reportada de Reacções Adversas (RAs) após a ingestão de um alimento, 
bem como a identificação do alimento suspeito. Da população-alvo de 4042 crianças, obteve-
se uma taxa de resposta em Q1 de 61,1%. Desta subpopulação, foram seleccionadas 64 
crianças com RAF auto-reportada. A exclusão das crianças com Q1 duvidoso, foi realizada por 
via telefónica, tendo por base o esclarecimento detalhado da situação (ausência de ingestão 
prévia do fruto ou de relação temporal com a ingestão do mesmo), de uma subpopulação do 
primeiro agrupamento estudado. 
Na 2ª etapa, 76,6% daquela subpopulação (que aceitou prosseguir no estudo), foi referenciada 
para uma consulta de Alergologia pediátrica no Centro Hospitalar Cova da Beira (CHCB, 
E.P.E.). Nesta, foi aplicado o questionário Q2 e realizado o estudo de hipersensibilidade in 
vivo e in vitro. O Q2 foi aplicado com o intuito de obter a confirmação dos frutos envolvidos, 
a caracterização da sintomatologia da reacção mais grave (Tabela 1.3), a determinação do 
tempo de latência de aparecimento da sintomatologia (reacção imediata, se 2 horas ou menos 
e tardia, se mais de 2 horas), do número de grupos sintomáticos envolvidos (reacção isolada, 
se apenas um grupo sintomático e mista, se dois ou mais grupos sintomáticos), da idade de 
introdução dos alimentos sólidos e dos frutos suspeitos, da história familiar de AA e de doença 
alérgica e, da história pessoal de doença alérgica. 
 
Tabela 1.3 Definição da sintomatologia, anafilaxia e graus de gravidade desta 
Sintomatologia da reacção mais grave 
Mucocutânea Gastrointestinal Respiratória Cardiovascular 
Prurido (Local ou Generalizado) 
Eritema (Local ou Generalizado) 
Urticária (Local ou Generalizado) 
Angioedema (Local ou Generalizado) 





















Adaptado de (29) 
SAO: Síndrome de Alergia Oral . SDR: Síndrome de Dificuldade Respiratória 












































































Considera-se anafilaxia quando existe uma reacção sistémica grave, conforme definido pelos consensos, 
na presença de pelo menos três critérios clínicos seguintes: 
1. Início súbito (minutos a horas), com envolvimento da pele e/ou mucosas (ex. pápulas 
generalizadas, prurido ou flushing, edema dos lábios, da língua ou da úvula) e pelo menos um 
dos seguintes: 
a. Compromisso respiratório (ex. dispneia, sibilância/broncospasmo, estridor, diminuição do 
DEMI, hipoxémia) 
b. Hipotensão ou sintomas associados a disfunção de um órgão terminal (ex. hipotonia, 
colapso, síncope, incontinência) 
2. Ocorrência de dois ou mais dos seguintes (em minutos a horas), após exposição a um alergénio 
provável para aquele doente: 
a. Sinais ou sintomas mucocutâneos (ex. pápulas generalizadas, exantema pruriginoso, 
edema dos lábios, da língua ou da úvula) 
b. Compromisso respiratório (ex. dispneia, sibilância/broncospasmo, estridor, diminuição do 
DEMI, hipoxémia) 
c. Hipotensão ou sintomas associados a disfunção de um órgão terminal (ex. hipotonia, 
colapso, síncope, incontinência) 
d. Sintomas gastrointestinais persistentes (ex. dor abdominal em cólica, vómitos) 
3. Hipotensão (minutos a horas), após exposição a um alergénio conhecido para aquele doente: 
a. Lactentes e crianças: PA sistólica reduzida (específica para a idade*) ou diminuição da PA 
sistólica superior a 30% 
Extraído de (30) 
DEMI: Débito Expiratório Máximo Instantâneo . PA: Pressão Arterial 
* PA sistólica diminuída, para crianças, é definida como inferior a 70 mmHg, entre 1 mês e 1 ano de idade; inferior a 70 mmHg + (2 x 
idade), dos 1 aos 10 anos de idade; e, inferior a 90 mmHg, dos 11 aos 17 anos 
Graus de gravidade da anafilaxia 
Ligeira 
Prurido generalizado, flushing, urticária, angioedema, SAO, edema labial, sensação de 
opressão orofaríngea, prurido orofaríngeo, rinite, conjuntivite, náuseas, dor abdominal 
ligeira, broncospasmo ligeiro, taquicardia (aumento da FC em mais de 15ppm), 
ansiedade ou alteração do nível de actividade 
Moderada 
Sintomas anteriores + dor abdominal intensa, diarreia, vómitos recorrentes, disfonia, 
tosse laríngea, disfagia, estridor, dispneia, broncospasmo moderado ou sensação de 
lipotímia 
Grave 
Sintomas anteriores + perda de controlo dos esfíncteres, cianose, SatO2 < 92%, paragem 
respiratória, hipotensão, colapso, disrritmia, bradicardia grave, paragem cardíaca, 
confusão ou perda de consciência 
Extraído de (31) 
SAO: Síndrome de Alergia Oral . FC: Frequência Cardíaca . SatO2: Saturação de Oxigénio 
 
Diagnóstico 
Foram consideradas como AAF as reacções do Tipo I ou anafiláticas (mediadas por IgE). Assim, 
o diagnóstico de AAF foi considerado para as crianças com história clínica sugestiva e com TCP 
e/ou IgEs específicas positivas para os frutos envolvidos. 
 

































































O estudo in vivo incluiu os TCP e os Testes Cutâneos por Dupla Picada (TCDP). 
Para os TCP, foram usados extractos comerciais dos frutos suspeitos (identificados em Q2), 
cedidos pelos Laboratórios Leti (Barcelona/Madrid, Espanha) e, de aeroalergénios (pólenes 
das árvores I e II, das gramíneas, dos cereais e das ervas daninhas), cedidos pelo CHCB, E.P.E. 
Foi aplicada uma gota de cada alergénio sobre a epiderme da face interna de cada antebraço. 
Seguidamente, cada zona cutânea com gota foi atravessada por uma lanceta de plástico 
standardizada (Stallerpoint; Stallergénes). Após 15 minutos, foi efectuada a leitura da 
reacção, através da medição do diâmetro da pápula em mm, com recurso a uma régua de 
leitura específica.  
Os TCDP foram efectuados com frutos frescos in natura. Assim, efectuou-se uma picada 
prévia do fruto em estudo, com uma agulha e efectuou-se imediatamente a seguir a 
introdução da ponta da mesma agulha na derme do antebraço da criança, com um ângulo de 
45º.  
A interpretação dos TCP e dos TCDP foi realizada através de controlos positivo (histamina a 10 
mg/ml) e negativo (soro salino fenolado). A positividade foi considerada para pápulas com, 
pelo menos, 3 mm de diâmetro superior ao diâmetro do controlo negativo. A 
reprodutibilidade destes testes foi efectuada através da execução de duas picadas (uma em 
cada antebraço) para os extractos comerciais / in natura dos frutos. Dos diâmetros lidos, foi 
posteriormente calculado o diâmetro médio [(diâmetro do antebraço esquerdo + diâmetro do 
antebraço direito)/2]. Em caso de leituras muito divergentes (diferença entre os diâmetros de 
cada antebraço > 2 mm), procedeu-se à repetição dos testes e posterior selecção dos 
diâmetros com maior concordância.  
 
Estudo in vitro 
Foram colhidos 5 ml de sangue venoso periférico por punção venosa, para a realização do 
estudo in vitro. Este incluiu a determinação dos níveis de IgE sérica total e de IgEs 
específicas para alergénios inalantes (Phadiatop composto pelos alergénios dos ácaros, do 
gato, do cão, da barata, dos fungos, das gramíneas, das árvores e das ervas daninhas) e para 
alergénios alimentares (Fx5E® composto pelos alergénios do leite, da clara do ovo, do 
bacalhau, do trigo, do amendoim e da soja), bem como de IgEs específicas para cada fruto 
suspeito e para o látex. O doseamento das IgEs específicas para o látex foi realizado apenas 
para os frutos com evidência consistente na literatura de reactividade cruzada para o látex 
(kiwi, melão, melancia e banana). O doseamento das IgEs foi realizado pelo Phadia e pelo 
CHCB, E.P.E. Na quantificação da IgE sérica total foi utilizado o método imuno-enzimático por 
quimioluminescência directa (Elecsys 2010 - Roche®). Para o estudo das IgEs específicas, foi 
usado o método de fluorimetria (Unicap 100 Pharmacia Diagnosis®). A positividade foi 
considerada para a IgE total com concentração acima de 2 desvio padrão dos valores de 












































































IgEs específicas com concentrações iguais ou superiores a 0,7 KUA/L, para os aeroalergénios, 
incluindo o látex (Classe 2) e iguais ou superiores a 0,35 KUA/L, para os alergénios alimentares 
(Classe 1). Estes limiares são divergentes devido à baixa sensibilidade dos métodos de 
detecção dos alergénios alimentares.(22)  
 
Variáveis de estudo 
 
Variável dependente   
Alergia alimentar a frutos frescos 
 
Variáveis independentes   
Clínica da reacção adversa mais grave 
Padrões de hipersensibilidade in vivo 
Padrões de hipersensibilidade in vitro 
Co-variáveis   
Variáveis demográficas: idade e género 
Factores de risco de AAFs 
Os factores de risco foram avaliados para todas as crianças com RAF em Q2 e, divididos em 2 
grupos: os genéticos e os ambientais. Os primeiros, incluíram os antecedentes familiares de 
doença alérgica, tais como dermatite atópica, rinite, conjuntivite, asma e RAA/AA e, os 
segundos, foram subdivididos em pré-natais, que incluíram o género e pós-natais, que 
incluíram a idade, a atopia pessoal (definida pelo Phadiatop e/ou TCP para os aeroalergénios 
positivos), os antecedentes pessoais de doença alérgica, tais como dermatite atópica, rinite, 
conjuntivite, asma e RAA/AA), a idade de introdução dos alimentos sólidos (< 4 meses e 4 - 6 




Os dados recolhidos foram registados numa tabela, via Microsoft Office Excell 2010® e, 
processados pelo Statistical Package for Social Sciences (SPSS), versão 17.0®.  
A avaliação da normalidade foi feita para todas as variáveis amostrais, com recurso ao Teste 
One Sample Kolmogorov-Smirnov.  
A análise descritiva baseou-se no cálculo das medidas de tendência central e de dispersão: a 
média e o desvio padrão, para as variáveis com distribuição normal e, a mediana e o desvio 


































































Recorrendo à estatística simples, a prevalência da RAF/AAF foi determinada para os 
diferentes grupos alimentares, baseada em questionário (Q1) e, para todos os frutos e para 
cada fruto individualmente, baseada em questionário (Q1 e Q2) e baseada em TCP e/ou IgEs 
específicas. 
Os factores de risco para a AAF, comparativamente ao grupo controlo (RAF), foram 
determinados através da análise univariável seguida da análise multivariável por Regressão 
logística (método forward) dos factores estatisticamente significativos, segundo o teste χ 2 de 
Pearson ou teste exacto de Fischer, para as variáveis categóricas e, teste t student ou teste 
Mann-Whitney U, no caso das variáveis contínuas. No modelo final, foi feita a análise dos 
resíduos, para avaliar os pressupostos da normalidade, através do teste estatístico One 
Sample Kolmogorov-Smirnov; da independência dos resíduos, pelo teste estatístico Durbin e 
Watson; da detecção de outliers e observações independentes, pelo teste de Leverage, 
determinação em módulo dos studendized, standardized e studendized deleted residuals e 
valor de Cook; e da multicolinearidade, recorrendo ao valor do Factor de inflação da 
variância (FIV). 
Para a análise da reactividade cruzada entre os frutos e, os pólenes e o látex, foi realizada a 
análise comparativa entre variáveis categóricas, com recurso ao teste χ2 de Pearson, se 
distribuição normal ou teste exacto de Fischer, se distribuição não normal.  




















































































Este estudo baseou-se na análise de um grupo de crianças com AAF, que foi igualmente 
comparado com um grupo controlo (crianças com RAF).  
Quanto à caracterização sócio-demográfica, a nível da faixa etária, todos os grupos foram 
semelhantes, com uma média etária de cerca de 7 anos de idade (Amostra Global (AG): 7,06; 
AAF: 7,23; RAF: 7,27), observando-se um predomínio das idades compreendidas entre os 6 e 
os 8 anos para a AG e para o grupo AAF (AG: 53,2%; AAF: 69,2%) e entre os 6 e os 11 anos para 
o grupo controlo (RAF: 77,0%). Quanto ao género, a AG encontrou-se igualmente distribuída 
(razão Feminino/Masculino: 1,0/1,0); enquanto que o grupo AAF apresentou um predomínio 
do género masculino (razão Feminino/Masculino: 1,0/2,2) e, no grupo RAF predominou o 
género feminino (razão Feminino/Masculino: 1,9/1,0). Para todos os grupos, ambos os 
questionários foram maioritariamente preenchidos com base nos dados auto-reportados pela  
Tabela 1.4 Caracterização sócio-demográfica da Amostra Global (AG), Grupo AAF e Grupo RAF 
 
Amostra Global* Grupo AAF Grupo RAF 
Total, n(%) 2470(100,0) 13(100,0) 26(100,0) 
Idade (anos), n(%) 
          [3-5] 497(20,1) 2(15,4) 6(23,0) 
        [6-8] 1313(53,2) 9(69,2) 10(38,5) 
        [9-11] 653(26,4) 2(15,4) 10(38,5) 
        NE 7(0,3) 0(0,0) 0(0,0) 
     média±δ 7,06±1,90 7,23±1,79 7,27±2,01 
Género, n(%) 
       Feminino 1236(50,0) 4(30,8) 17(65,4) 
     Masculino 1230(49,8) 9(69,2) 9(34,6) 
     NE 4(0,2) 0(0,0) 0(0,0) 
Pessoa que preencheu/Informante dos questionários** 
     Mãe 2026(82,0%) 12(92,3%) 24(92,3%) 
     Pai 347(14,0%) 1(7,7%) 2(7,7%) 
     Outro 85(3,5%) 0(0,0%) 0(0,0%) 
     NE 12(0,5%) 0(0,0%) 0(0,0%) 
Agrupamentos escolares, n(%) 
     Concelho da Covilhã 1382(56,0) 6(46,2) 14(53,8) 
     Concelho do Fundão 887(35,9) 6(46,2) 10(38,5) 
     Concelho de Belmonte 201(8,1) 1(7,6) 2(7,7) 
* Total de crianças que responderam ao Q1  
** AG: Pessoa que preencheu o Q1 . AAF e RAF: Informante do Q2  



































































mãe (Mãe: AG 82,0%; AAF 92,3%; RAF 92,3%). Relativamente aos agrupamentos escolares, 
todos os grupos apresentaram uma proporção semelhante, representativa de cada concelho 
da Cova da Beira (razão Covilhã/Fundão/Belmonte: AG 6,9/4,4/1,0; AAF 6,0/6,0/1,0; RAF 
7,0/5,0/1,0) (Tabela 1.4). 
Relativamente às RAs por grupos alimentares, auto-reportadas pelo questionário Q1, os frutos 
frescos foram o principal grupo de alimentos envolvido, seguidos do Ovo e dos Crustáceos e 
moluscos [Frequência (Q1): Frutos frescos 36,8%(IC 95% [29,62;43,94]); Ovo 19,0%(IC 95% 
[13,14;24,80]); Crustáceos e moluscos 17,2%(IC 95% [11,63;22,85])].  
Com base nos dados auto-reportados nos questionários Q1 e Q2, a frequência da RAF variou 
de 1,58% (IC 95% [1,09;2,07]) a 2,59% (IC 95% [1,96;3,22]) [Frequência (Q1) 64/2470 e 
Frequência (Q2) 39/2470]. Cerca de 3/5 das crianças auto-reportaram RA apenas a frutos 
(24/39). Especificamente em Q2, o morango foi o fruto fresco mais auto-reportado, seguido 
do kiwi e da laranja [Frequência (Q2): Morango 0,69% (IC 95% [0,36;1,02]); kiwi 0,36% (IC 95% 
[0,12;0,60]); Laranja 0,32%(IC 95% [0,10;0,54])], ao passo que os frutos manga, melancia, 
figo, pêra, dióspiro, cereja, tangerina e anona foram os menos auto-reportados [Frequência 
(Q1)  e  Frequência (Q2):  0,00(IC 95% [0,00;0,00])-0,08%(IC 95% [0,00;0,19])]  (Figura 1.4).  
 
Figura 1.4 Frequências da RAF/AAF por Q1, Q2 e Q2 + TCP/TCDP e/ou IgE específica 
 













































































(IC 95% [1,96;3,22]) 
(IC 95% [1,09;2,07]) 
(IC 95% [0,24;0,82]) 
(IC 95% [0,36;1,02]) 
(IC 95% [0,36;1,02]) 
(IC 95% [0,00;0,26]) 
(IC 95% [0,33;0,97]) 
(IC 95% [0,12;0,60]) 
(IC 95% [0,02;0,38]) 
(IC 95% [0,10;0,54]) 
(IC 95% [0,05;0,43]) 
(IC 95% [0,00;0,32]) 
(IC 95% [0,10;0,54]) 
(IC 95% [0,05;0,43]) 
(IC 95% [0,00;0,26]) 
(IC 95% [0,07;0,49]) 
(IC 95% [0,00;0,32]) 
(IC 95% [0,00;0,19]) 
(IC 95% [0,07;0,49]) 
(IC 95% [0,10;0,54]) 
(IC 95% [0,00;0,19]) 
(IC 95% [0,00;0,32]) 
(IC 95% [0,00;0,32]) 
(IC 95% [0,00;0,12]) 
(IC 95% [0,00;0,26]) 
(IC 95% [0,00;0,26]) 
(IC 95% [0,00;0,00]) 
(IC 95% [0,00;0,26]) 
(IC 95% [0,00;0,12]) 
(IC 95% [0,00;0,00]) 
(IC 95% [0,00;0,26]) 
(IC 95% [0,00;0,19]) 
(IC 95% [0,00;0,00]) 
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IC: Intervalo de Confiança . TCP: Testes Cutâneos por Picada . TCDP: Testes Cutâneos por Dupla Picada . IgE: Imunoglobulina E . AAF: 
Alergia Alimentar a Frutos 
 
Quanto à clínica das RAFs, auto-reportadas em Q2, predominou a clínica mucocutânea 
localizada, seguida da gastrointestinal (Todos os frutos: Mucocutânea 86,7%; Mucocutânea 
localizada 74,4%; Gastrointestinal 24,4%). A maioria das crianças reportou apenas um grupo 
sintomático e o início da sintomatologia nas primeiras 2 horas (Todos os frutos: Reacção 
isolada 84,4%; Reacção imediata 56,1%). A anafilaxia como manifestação de RAFs foi rara, 
tendo-se apenas registado um caso de gravidade ligeira para a uva (Todos os frutos: Anafilaxia 
2,2%; Uva: Anafilaxia ligeira 100,0%).  
Após confirmação por testes in vivo e in vitro, a frequência das AAFs foi de 0,40% (10/2470) 
quando baseada em TCP positivos, de 0,48% (12/2470) quando avaliada por IgE específica e de 
0,53% (13/2470) quando avaliada por TCP e IgE específica. Cerca de 2/3 das crianças 
apresentaram AA confirmada, apenas a frutos frescos (9/13). Os frutos frescos mais 
implicados foram o kiwi, seguido do pêssego, da banana e do morango [Frequência (AAF): 
Kiwi 0,20%; Pêssego 0,16%; Banana 0,12%; Morango 0,12%]. A maioria das crianças com 
reacções eram alérgicas a apenas um fruto, embora também uma elevada percentagem de 
crianças estivesse sensibilizada a três frutos [Frequência (nº de Frutos frescos): 1 Fruto 53,8%; 
2 Frutos 15,4%; 3 Frutos 30,8%)]. Em contraste, os frutos manga, melancia, figo, pêra, 
dióspiro, cereja, tangerina e anona foram mais raramente confirmados como agentes 
sensibilizadores (Frequência por TCP e/ou IgE específica de 0,00-0,04%) (Figura 1.4). A 
sintomatologia mais comumente associadada à AAF foi a mucocutânea localizada, 
nomeadamente o SAO (Todos os frutos: Mucocutânea 84,6%; Mucocutânea localizada 54,5%; 
SAO 54,5%), seguida da gastrointestinal, da respiratória e da anafilaxia (Todos os frutos: 
Tabela 1.5 Caracterização clínica da AAF* 
  
Todos os Frutos Kiwi Pêssego Banana Morango Melão Laranja 
Total, n(%) 13(100,0) 5(100,0) 4(100,0) 3(100,0) 3(100,0) 2(100,0) 2(100,0) 
Mucocutânea 11(84,6) 3(60,0) 4(100,0) 3(100,0) 3(100,0) 2(100,0) 2(100,0) 
   Localizada 6(54,5) 2(66,7) 3(75,0) 1(33,3) 2(66,7) 1(50,0) 1(50,0) 
   Generalizada 5(45,5) 1(33,3) 1(25,0) 2(66,7) 1(33,3) 1(50,0) 1(50,0) 
   SAO 6(54,6) 2(66,7) 3(75,0) 2(66,7) 2(66,7) 1(50,0) 0(0,0) 
Gastrointestinal 3(23,1) 2(40,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 1(50,0) 1(50,0) 
Respiratória 3(23,1) 2(40,0) 1(25,0) 0(0,0) 0(0,0) 1(50,0) 1(50,0) 
Anafilaxia 3(23,1) 2(40,0) 1(25,0) 0(0,0) 0(0,0) 1(50,0) 1(50,0) 
   Ligeira 1(33,3) 1(50,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 
   Moderada 2(66,7) 1(50,0) 1(100,0) 0(0,0) 0(0,0) 1(100,0) 1(100,0) 
Outra 3(23,1) 2(40,0) 0(0,0) 0(0,0) 1(33,3) 2(100,0) 1(50,0) 
Isolada 10(76,9) 3(60,0) 3(75,0) 3(100,0) 3(100,0) 1(50,0) 1(50,0) 
Mista 3(23,1) 2(40,0) 1(25,0) 0(0,0) 0(0,0) 1(50,0) 1(50,0) 
Imediata 11(84,6) 5(100,0) 4(100,0) 3(100,0) 2(66,7) 2(100,0) 1(50,0) 
Tardia 2(15,4) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 1(33,3) 0(0,0) 1(50,0) 
* Sintomas auto-reportados em Q2  











































































































































Gastrointestinal 23,1%; Respiratória 23,1%; Anafilaxia 23,1%). Não foram reportadas reacções 
do tipo cardiovascular. No que diz respeito à Anafilaxia, 2/3 dos casos foram de gravidade 
moderada, não se tendo identificado nenhuma reacção grave.  
A maioria das RAFs foi imediata e unissintomática (Todos os frutos: Reacção imediata 84,6%; 
Reacção isolada 76,9%). Para cada fruto em particular, o fenótipo clínico mucocutânea 
localizada também foi o mais comum, excepto para a banana, na qual houve um predomínio 
do fenótipo mucocutânea generalizada (Banana: Mucocutânea generalizada 66,7%). O SAO 
apresentou uma frequência de 40,0-100,0%, não tendo sido associado à laranja. Os frutos 
implicados em reacções anafiláticas foram o kiwi, o pêssego, o melão, a laranja e o figo, dos 
quais a maioria também apresentou gravidade moderada (Anafilaxia moderada: Kiwi 50,0%; 
Pêssego: 100,0%; Melão: 100,0%; Laranja: 100,0%). Em relação ao tempo de aparecimento dos 
sintomas, apenas na melancia se verificou uma latência superior a 2 horas. À semelhança de 
todos os frutos, a reacção mais comumente encontrada foi unissintomática, excepto para o 
figo, no qual se verificou uma reacção mista respiratória e gastrointestinal (Figo: 
Gastrointestinal 100,0%; Respiratória 100,0%; Reacção mista 100,0%) (Tabela 1.5).  
Quanto à reactividade cruzada, 55,6% das crianças com AAF apresentaram sensibilização para 
o látex, sendo de 100% para os frutos melão e melancia. Todas as crianças com AAF tinham 
polinose associada. Os principais frutos envolvidos na Síndrome frutos-pólenes com 
manifestação clínica de SAO foram a pêra, a melancia, o ananás e o pêssego. Destes, 80% das 
crianças com AAF da família Rosaceae (morango, pêra e pêssego) apresentaram sensibilização 
polínica para as gramíneas [Todos os frutos: Látex + 5/9 (valor de p 0,00); Pólenes + 11/11 
(valor de p 0,00); Morango, Pêra e Pêssego: Gramíneas + 4/5 (valor de p 0,17)] (Tabela 1.6). 
Seguidamente, analisaram-se os possíveis factores de risco para a AAF (Tabela 1.7). 
Recorrendo à análise univariável, o género masculino e a atopia foram factores de risco 
estatisticamente significativos para o desenvolvimento de AAF (valor de p: género Masculino 
0,04; Atopia 0,00). O género masculino representou um risco de cerca de 4,25 vezes superior 
de desenvolver AAF, quando comparado com a RAF [Odds Ratio (OR) do género Masculino: 
Tabela 1.6 Caracterização da hipersensibilidade in vivo e in vitro da reactividade cruzada com a AAF 
 
 Todos os Frutos Kiwi Pêssego Banana Morango Melão Laranja 
 Total, n(%) 13(100,0) 5(100,0) 4(100,0) 3(100,0) 3(100,0) 2(100,0) 2(100,0) 
Látex 
IgE específica + 5/9(55,6)  2/5(40,0) NA 1/3(33,3) NA 2/2(100,0) NA 
valor de p 0,00       
Pólenes 
TCP + 11/11(100,0) 4/4(100,0) 4/4(100,0) 2/2(100,0) 3/3(100,0) 2/2(100,0) 2/2(100,0) 
valor de p 0,00       
Gramíneas 
TCP + 8/9(88,9) 3/3(100,0) 3/3(100,0)[†] 0/1(0,0) 3/3(100,0)[†] 2/2(100,0) 1/1(100,0) 
valor de p 0,01       
Significância estatística: valor de p determinado segundo o teste χ2 de Pearson ou teste exacto de Fischer, para as variáveis categóricas 
†: valor de p 0,17, considerando os frutos morango, pêra e pêssego como o grupo das Rosáceas 


















































4,25], enquanto que o género feminino tem um efeito protector de cerca de 76% (OR do 
género Feminino: 0,24). Todas as crianças com AAF foram atópicas, enquanto que na RAF 
foram apenas cerca de 54% (Atopia: AAF 100,0%; RAF 53,8%). Quando aplicada a regressão 
logística multivariável, nenhum dos factores anteriores se mostrou estatisticamente 
significativo. 






OR[IC 95%](ORa[IC 95%]) valor de p(*) 
Genéticos 
Antecedentes Familiares de  
Doença alérgica, n(%) 11(84,6) 18(69,2) 2,44[0,44;13,67] 0,30 
   Dermatite Atópica 0(0,0) 2(7,7) I 0,30 
   Rinite 9(69,2) 13(50,0) 2,25[0,55;9,18] 0,25 
   Conjuntivite 7(53,8) 10(38,5) 1,870[0,49;7,18] 0,36 
   Asma 6(46,2) 9(34,6) 1,62[0,42;6,29] 0,48 
   RAA/AA 5(38,5) 9(34,6) 1,18[0,30;4,69] 0,81 
   Outras 2(15,4) 9(34,6) 0,34[0,06;1,90] 0,21 
Ambientais 
Pré-natais 
Género Masculino, n(%) 9(69,2) 9(34,6) 4,25[1,02;17,73](0,25[0,05;1,23]) 0,04(0,08) 
Pós-natais 
Idade (anos), média±δ 7,23±1,79 7,27±2,01 0,952[0,675;1,343] 0,78 
Atopia, n(%) 13(100,0) 14(53,8) I(I) 0,00(0,99) 
Antecedentes Pessoais de  
Doença alérgica, n(%) 10(76,9) 15(57,7) 2,44[0,54;11,03] 0,24 
   Dermatite Atópica 8(61,5) 8(30,8) 3,60[0,89;14,50] 0,07 
   Rinite 8(61,5) 11(42,3) 2,18[0,56;8,51] 0,26 
   Conjuntivite 6(46,2) 9(34,6) 1,62[0,42;6,29] 0,48 
   Asma 5(38,5) 4(15,4) 3,44[0,73;16,10] 0,11 
   Outras 0(0,0) 13(50,0) I 0,20 
Idade de introdução dos alimentos sólidos (em meses), n(%) 
   < 4 0(0,0) 2(76,9) 
I 0,32    4 – 6 12(100,0) 24(92,3) 
Idade de introdução dos frutos frescos (em meses), n(%) 
    < 6 1(8,3) 1(5,0) 1,67[0,27;10,33] 0,58 
   6 – 12 1(0,38) 4(20,0) 0,36[0,04;3,71] 0,38 
   > 12 10(83,3) 15(75,0) 1,67[0,27;10,33] 0,58 
O modelo de Regressão logística não viola os pressupostos de normalidade e inexistência de outliers, mas viola os pressupostos de independência dos 
resíduos e multicolinearidade  
Significância estatística: valor de p determinado segundo o teste χ2 de Pearson ou teste exacto de Fischer, para as variáveis categóricas e teste Mann-
Whitney U, para a variável contínua 
AAF: Alergia Alimentar a Frutos . RAF: Reacção Adversa a Frutos . OR: Odds Ratio; ORa: Odds Ratio ajustado . IC: Intervalo de Confiança . I: 
Indeterminado . RAA: Reacção Adversa a Alimentos . AA: Alergia Alimentar 



































































Finalmente, analisou-se a concordância dos testes de hipersensibilidade in vivo e in vitro. 
Para todos os frutos, das 13 crianças testadas, 76,9% (10/13) tiveram TCP/TCDP positivos e 
92,3% (12/13) tiveram IgE específica positiva para o fruto suspeito, excepto a banana, o 
morango, o ananás e a pêra, para os quais não se obteve nenhum resultado positivo por 
TCP/TCDP [TCP/TCDP +/IgE específica +: Banana 0,0%(0/3)/100,0%(3/3); Morango 














Tabela 1.8 Caracterização da hipersensibilidade in vivo e in vitro  da AAF 
 
 Todos os Frutos Kiwi Pêssego Banana Morango Melão Laranja 
 Total, n(%) 13(100,0) 5(100,0) 4(100,0) 3(100,0) 3(100,0) 2(100,0) 2(100,0) 
Frutos 
frescos 
TCP/TCDP + 10/13(76,9) 4/5(80,0) 2/4(50,0) 0/3(0,0) 0/3(0,0) 2/2(100,0) 1/2(50,0) 
IgE específica + 12/13(92,3) 3/4(75,0) 4/4(100,0) 3/3(100,0) 3/3(100,0) 1/1(100,0) 1/2(50,0) 
TCP/TCDP e/ou 
IgE específica + 13/13(100,0) 5/5(100,0) 4/4(100,0) 3/3(100,0) 3/3(100,0) 2/2(100,0) 2/2(100,0) 





A prevalência real das RAs e das AAs a alergénios vegetais ainda é incerta, particularmente 
para o grupo alimentar dos frutos, sendo praticamente desconhecida para cada fruto em 
particular.(24) Este estudo determina, pela primeira vez, dados epidemiológicos da AAF na 
população pediátrica portuguesa. A frequência auto-reportada por questionário foi 3-5 vezes 
superior à frequência determinada por testes in vivo e in vitro [Frequência (Q1/AAF): 4,9; 
Frequência (Q2/AAF): 3,0]. Quando realizado um questionário específico para a AA em 
consulta (Q2), a frequência das RAFs auto-reportada foi cerca de 1,6 vezes inferior, 
comparativamente a um questionário preliminar não presencial (Q1) [Frequência (Q1/Q2): 
1,6]. À semelhança deste estudo, outros têm demonstrado que a prevalência dos frutos 
baseada apenas por questinário é, geralmente, superior à prevalência baseada em testes de 
hipersensibilidade,(24,26,32,33) provavelmente devido à natureza heterogénea do grupo 
alimentar dos frutos frescos e à dificuldade dos pais em distinguir, nos seus filhos, o não 
gostar do alimento de uma RAA.(32) Neste estudo, a discrepância entre a RAF e a AAF foi 
semelhante à de Venter et al,(33) embora Roehr et al,(34) tenham reportado proporções 
maiores de RAFs (10 vezes), comparativamente à AAF. A laranja e o morango foram os frutos 
mais implicados nas RAFs, tal como ocorreu noutros estudos (Laranja 0,6% (4-15 anos)(35) a 
0,8% (5-6 anos)(36) e Morango 0,6% (4-15 anos)(35) a 0,8% (5-6 anos)(33,36)), que não se 
confirmaram por testes de hipersensibilidade, provavelmente devido ao facto destes 
estimularem directamente os mastócitos a libertarem histamina, mimetizando uma AAF 
verdadeira.(24,32) A frequência de AAFs estimada em crianças foi idêntica à dos restantes 
países europeus, geralmente <1% (determinada por TCP),(24,37,38) sendo o Kiwi (2-14 anos: 
0,8%(37)) e o Pêssego(39) os mais frequentemente implicados. No entanto, a metodologia dos 
diferentes estudos e a heterogeneidade dos grupos etários estudados, dificultaram a 
comparação entre eles.(32)  
O predomínio das faixas etárias acima dos 6 anos, demonstra que a AAF tende a aparecer 
mais tardiamente na infância, tal como foi descrito por Crespo et al(40)(80% das AAFs 
aparecem após os 2 anos), Fernández-Rivas et al(11,41) (> 16 anos: ~40%) e Morais de 
Almeida et al(26) (maior proporção de AAFs após os 12 anos).  
Os alimentos habitualmente implicados em AA em crianças são o ovo, o leite e o 
amendoim,(26,41,42) tal como observado num estudo transversal recente em Espanha, que 
apesar de verificar que os frutos frescos foram o principal grupo alimentar envolvido na AA 
para todas as faixas etárias (1/3), este teve menor relevância na faixa pediátrica, ocupando o 
terceiro lugar entre os 6 e os 15 anos.(41) No entanto, na população pediátrica da Cova da 
Beira, os frutos frescos foram o principal grupo na faixa etária dos 3 aos 11 anos. Esta elevada 











































































































































adultos(32)), parece estar relacionada com uma importante variante geográfica dos hábitos 
alimentares da região mediterrânica, cuja dieta é rica em frutos frescos,(11,32,39,43) bem 
como, o aumento do consumo de frutos exóticos nos países ocidentais.(26,32) Para além 
disto, o leite e o ovo são grupos alimentares mais frequentes na faixa etária inferior a 2 anos 
(grupo etário não avaliado no presente estudo), podendo explicar, em parte, a elevada 
frequência de outros grupos alimentares que não o ovo ou o leite.(26,40,41) Assim, a AAF 
parece estar a representar uma fatia cada vez maior das AAs na população pediátrica, tal 
como exposto por Warner,(44) similar a outros países europeus.(32,37) A AA a 3 ou mais 
frutos representou uma percentagem significativa, evidenciando a elevada reactividade 
cruzada entre os frutos frescos, também descrito em outros estudos, nomeadamente Crespo 
et al,(40) verificando que 1/3 das reacções alérgicas a 3 ou mais alimentos são atribuíveis ao 
grupo dos frutos. 
A AAF apresentou um predomínio clinicamente significativo da sintomatologia mucocutânea, 
particularmente o SAO, enquanto que a sintomatologia gastrointestinal e respiratória foram 
menos reportadas. Este fenótipo também tem sido reportado em muitos estudos,(26,41,44) 
embora Rancé et al(37) tenham identificado igual proporção de sintomatologia cutânea e 
gastrointestinal (Frutos exóticos: Mucocutânea 44,8%; Gastrointestinal 44,8%). As reacções 
anafiláticas desencadeadas por frutos são relativamente comuns quando comparadas com 
outros grupos alimentares, tal como reportado num estudo em Espanha.(41) No entanto, a 
ocorrência de anafilaxia grave é rara, também verificado por Rancé et al(37)(Frutos exóticos: 
Choque anafilático 0,0%). 
A predominância do SAO está provavelmente relacionada com a polinose (Síndrome frutos-
pólenes) e uma reactividade cruzada com alergénios lábeis da Classe 2 (Profilinas), presentes 
nos frutos ingeridos e nos pólenes inalados.(11,32,41) Em relação à polinose, Loureiro et 
al(45) verificaram que a Cova da Beira é a zona de Portugal com valores mais elevados de 
pólenes, sendo a sensibilização a aeroalergénios superior na população pediátrica. Este 
estudo também verificou maior associação da Síndrome frutos-pólenes com os frutos da 
família Rosaceae (pêra e pêssego),(32) mas também com as famílias Cucurbitaceae 
(melancia) e Bromeliaceae (ananás).  
A sensibilização ao látex tem sido associada à AAF, mas com uma prevalência mais elevada na 
população em geral (84% por IgE específica para o látex(20)), comparativamente à frequência 
da população pediátrica, determinada pela primeira vez neste estudo. Tal como o presente 
estudo, que verificou uma sensibilização simultânea entre os frutos melancia e melão e o 
látex, também García Ortiz et al(20) demonstraram maior prevalência da Síndrome frutos-
látex para os frutos da família Cucurbitaceae.   
No presente estudo foi determinado pela primeira vez o perfil de risco associado à AAF. Os 
factores de risco estatisticamente significativos foram o género masculino e a história pessoal 
 
23 
de atopia, quando comparado com as crianças com RAF. Em relação ao primeiro, a frequência 
do género masculino foi 2,25 vezes superior na AAF, o que está de acordo com a literatura 
descrita.(16,46,47) Esta variabilidade de género é bastante evidente até aos 8 anos, embora 
se mantenha até aos 20 anos, idade a partir da qual esta relação se inverte,(47) devido à 
presença da hormona sexual esteróide feminina, o estrogénio, que após a puberdade estimula 
a função das células Th2, através da estimulação dos receptores de estrogénios existentes nos 
mastócitos.(46,47) No entanto, para o grupo RAF, o género feminino foi 1,89 vezes superior 
ao género masculino, provavelmente porque as filhas, e consequentemente as mães, 
apresentam uma percepção da qualidade de vida inferior, maior ansiedade e stress, 
comparativamente aos filhos/pais. Assim, ocorre uma maior auto-reportagem por parte do 
género feminino em relação ao masculino.(46,47) Relativamente ao segundo, já foi descrito 
como factor de risco para a AA,(48) dado que a presença de uma doença atópica é um factor 
de risco para desenvolver outras doenças atópicas, nomeadamente crianças com dermatite 
atópica, em idade precoce, apresentam um risco duas vezes superior de desenvolver AA.(21) 
De um modo geral, este estudo parece demonstrar para as AAFs, tal como Cocco et al para as 
AAs, que a melhor abordagem diagnóstica de um doente com suspeita de AAF é obtida através 
da realização concomitante dos testes in vivo e in vitro.(4) No entanto, para determinados 
frutos, os testes in vitro parecem ser mais relevantes, particularmente para a banana, 
morango, ananás e pêra. Estudos prévios, já avaliaram a utilidade dos TCP, como meio de 
avaliação clínica da reactividade a alergénios alimentares, nomeadamente para o ovo, leite, 
amendoim e trigo,(49) contudo para todos os frutos e cada fruto em particular, não existem 
estudos da aplicabilidade daqueles.  
Pontos fortes do estudo 
 
O presente estudo tem vários pontos fortes. Em primeiro lugar, este é o primeiro estudo em 
Portugal e um dos primeiros, em termos mundiais, em que a população-alvo é uma população 
pediátrica num contexto situado fora da realidade hospitalar de uma consulta de 
imunoalergologia. Isto permite um cálculo de frequência de AAF mais próximo do real. Em 
segundo lugar, a AG estudada foi muito superior à necessária, segundo a prevalência da AAF 
para um intervalo de confiança de 95%, taxa de resposta por questionário e uma margem de 
erro de 2%; este aspecto permitiu procurar maximizar um desenho de eventual estudo de 
caso-controlo inserido “nested case-control study”, para o cálculo de eventuais factores de 
risco. Em terceiro lugar, foi usado um questionário que está em fase final de validação para a 
população pediátrica dos 3-11 anos da Cova da Beira. Em quarto lugar, foi efectuado um 
cálculo de frequências pontuais das RAFs/AAFs em vez de frequências cumulativas, evitando 
sobrestimativas das mesmas.(26) Em quinto lugar, e de forma extremamente importante, o 
cálculo de frequências das RAFs e das AAFs foi baseado em estudos biológicos in vivo (TCP e 










































































































































de prevalência mais próximos dos valores reais, uma vez que valores de prevalência baseados 
apenas em questionários tendem a fornecer prevalências sobrestimadas.(24,26,32) Em sexto 
lugar, o uso não só de extractos comerciais em TCP mas também de frutos frescos em TCDP, o 
que permitiu potencialmente reduzir a percentagem de falsos negativos associados aos TCP 
com extractos comerciais, que é elevada com este grupo alimentar.(32) Em sétimo lugar, a 
selecção dos extractos a testar efectuada com base na história clínica, evitando falsos 
positivos devido a sensibilização por reacções cruzadas, que pode ocorrer em cerca de 50% 
dos casos em que se usa um conjunto de alergénios standard.(32) Em oitavo lugar, a 
determinação da frequência para cada fruto individualmente e para o grupo alimentar frutos 
frescos, pois a maioria dos estudos determina a prevalência apenas para os grupos 
alimentares mais comuns.(24,32) Em nono lugar, deve-se chamar a atenção para o facto de 
que a taxa de resposta ao Q1 foi bastante aceitável, em comparação com outros estudos, 
evitando prevalências sobrestimadas. Em décimo lugar, é importante referir que houve o 
cuidado de aplicar um segundo questionário em consulta (Q2) para confirmação de RAF 
reportada em Q1 através da história clínica detalhada, visto que esta última é um elemento-
chave no diagnóstico de AAs.(32) Finalmente, embora o número de casos detectados seja 
baixo, a determinação de um potencial perfil de risco de AAF, em comparação com a RAF, 
poderá ser importante. 
 
Limitações do estudo 
 
Embora o presente estudo tenha muitos pontos fortes, é necessário salientar as suas 
principais limitações. Em primeiro lugar, não se obteve a confirmação das RAFs e das AAFs 
pela PPO, nomeadamente a Prova de provocação oral duplamente cega e controlada por 
placebo (PPODCCP) (considerada o padrão de ouro no diagnóstico de AA(4,23,29,37,38)), 
facto que pode ter sub ou sobrestimado a prevalência real (por não identificação dos casos 
com história clínica sugestiva mas testes de hipersensibilidade negativos e, a associação 
errónea de sintomatologia sugestiva a sensibilização a frutos, respectivamente), embora esta 
não permita identificar o mecanismo envolvido na resposta alérgica. Em segundo lugar, 
apesar da taxa de resposta ao Q1 ter sido razoável, a subpopulação que não respondeu ao 
questionário Q1 (38,9%) pode não ser idêntica à população que respondeu ao Q1, 
nomeadamente por um viés de método (visto depender do empenho de cada agrupamento de 
escolas na distribuição dos questionários Q1), ou por um viés de selecção, inerente aos 
estudos de prevalência baseados em populações.(33) Para além disso, a possível ausência de 
atopia ou de RAF na subpopulação que não respondeu ao questionário também poderá ter tido 
importância, já que um grupo com estas características tem menos tendência a responder ao 
questionário,(24,33) o mesmo acontecendo nos casos de RAFs ligeiras, sem repercussão na 
qualidade de vida da criança, ou de RAFs facilmente excluíveis da dieta. Alguns dos 
encarregados de educação também recusaram participar neste estudo, por seguimento 
regular em consulta de imunoalergologia. Em terceiro lugar, apesar deste estudo parecer 
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demonstrar uma forte associação entre a AAF e os factores de risco género masculino e 
atopia, esta associação deve ser interpretada com cautela, dado o reduzido número de 
crianças com AAFs detectadas, apesar da razão do número de crianças do Grupo AAF, 
comparativamente ao Grupo RAF ser razoável (razão AAF/RAF de 1:2). Finalmente, outros 
tipos de viés poderão ter tido influência, como acontece neste tipo de estudos de 
prevalência: o viés de memória, também reportado por Rancé et al(37) e Ramesh,(32) 
associado às respostas por questionários, sobretudo quando a criança deixou de comer o 
alimento de forma regular na sua alimentação e a subjectividade da percepção dos pais de 
possíveis reacções a frutos; e, o viés de selecção da população-alvo inerente à inclusão 
apenas de crianças inscritas em estabelecimentos de ensino público.  
 
Implicações práticas futuras 
 
Este estudo permitirá melhorar a assistência aos doentes com AAF da Cova da Beira, ao 
conhecer as suas características clínicas e serológicas e os principais frutos envolvidos, no 
sentido de melhorar os métodos de confirmação de uma AAF mediada por IgE e optimizar a 
terapêutica, nomeadamente a evicção dos frutos alergénicos da dieta.(38) É necessário 
sensibilizar as entidades responsáveis pela regulamentação da indústria farmacêutica, 
alimentar e cosmética, nomeadamente no processo de fabrico e rotulagem dos produtos 
comercializados que contenham frutos. Esta visa a prevenção de eventos alérgicos por 
evicção de RAFs ocultas (4% de todas as RAFs por alergénios ocultos e 5,2% de reacções 
anafiláticas),(32,50,51) pois a legislação portuguesa actualmente vigente (rotulagem 
obrigatória dos ingredientes que constituem mais de 2% do produto final(52)) embora 
razoável, poderá ser ainda insuficiente. Assim, apesar das reacções anafiláticas graves serem 
incomuns nos frutos frescos, a sua rotulagem independente da quantidade torna-se necessária 
dada a frequência de reacções associadas a estes, nesta população estudada e a gravidade 
das mesmas, predominantemente inerente à subfamília Prunoideae. Mais estudos de âmbito 
nacional poderão definir com melhor clareza o cumprimento dos critérios para rotulagem(51) 
obrigatória das AAFs. Igualmente importante, será optimizar medidas para a redução do 
contacto com os frutos frescos e, látex e pólenes com reactividade cruzada conhecida,(40) 
mais do que recomendações em relação à idade ideal para o primeiro contacto com aqueles, 
tendo em conta o maior risco para as crianças do género masculino e atopia pessoal. A AAF 
pré-existente poderá ser considerada um factor de risco adicional para alergia ao látex no 
futuro, devendo ser avaliada na abordagem e seguimento de uma criança com AAF 
diagnosticada. Estudos futuros que incluam a determinação da prevalência das AAF em outros 
grupos etários (nomeadamente os adultos), permitirão conhecer a frequência das AAFs na 
população da Cova da Beira (e, posteriormente, noutras regiões do país). Mais estudos, com 
uma dimensão amostral superior a este, serão necessários para avaliar os melhores métodos 
de diagnóstico no estudo de uma criança com suspeita de AAF e o perfil de risco associado. O 











































































































































alergénios moleculares envolvidos na reacção alérgica, permitirão a determinação mais 
























Na Cova da Beira, os frutos frescos foram o principal grupo alimentar (> a 1/3) envolvido na 
AA, para a faixa etária dos 3 aos 11 anos. A frequência de AAF por Questionário foi cerca de 
3-5 vezes superior à frequência determinada por testes de hipersensibilidade. A frequência de 
AAF mediada por IgE em crianças foi cerca de 0,5%, semelhante a outros países europeus. Os 
frutos mais implicados foram o kiwi e o pêssego. O fenótipo clínico mais frequente foi 
imediato e unissintomático, sendo a principal manifestação a mucocutânea localizada, com 
predomínio do SAO. Os frutos frescos foram associados a reacções anafiláticas, embora não se 
tenha identificado nenhum caso grave.  
Em crianças, os frutos frescos parecem apresentar uma elevada sensibilização cruzada com o 
látex e os pólenes, nomeadamente para os frutos da família Cucurbitaceae e, famílias 
Rosaceae, Cucurbitaceae e Bromeliaceae, respectivamente. 
O perfil de risco de AAF incluiu o género masculino e a atopia pessoal.         
Na abordagem de uma criança com uma história clínica sugestiva de AAF, podem ser 
efectuados quer os TCP/TCDP, quer as IgE específicas, excepto para os frutos das famílias 
Rosaceae (pêra e morango), Bromeliaceae (ananás) e Musaceae (banana), para os quais deve 
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----- Original Message -----  
From: mime-noreply@gepe.min-edu.pt  
To: tabordabarata@fcsaude.ubi.pt; tabordabarata@fcsaude.ubi.pt  
Sent: Friday, June 12, 2009 3:49 PM 
Subject: Monotorização de Inquéritos em Meio escolar: Inquérito nº 0039100001 
 
 
Exmo(a)s. Sr(a)s.  
O pedido de autorização do inquérito n.º 039100001, com a designação Estudo da prevalência de 
alergias alimentares em crianças dos 3 aos 11 anos de idade, registado em 23-04-2009, foi aprovado. 
Avaliação do inquérito: 
Exmo. Senhor Dr. Luis Taborda Barata 
 
Venho por este meio informar que o pedido de realização de questionário em meio escolar é 
autorizado uma vez que, submetido a análise, cumpre os requisitos de qualidade técnica e 
metodológica para tal. 
 








Anexo 1.2 Aprovação do questionário Q1 pela Direcção-Geral de Inovação e de Desenvolvimento 
Curricular (DGIDC) 
